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摘要 : 赔 皮 激素 (ecdysteroids，Ecd) 和 保 幼 激素 (juvenile hormone，JH) 是 调控 昆虫 发 育 和 变态 的 两 种 最 为 重要 的 昆虫 
激素 。 尽 管 Ecd 的 分 子 作 用 机 制 已 经 相当 明了 ,但 是 ,因为 迄今 为 止 还 没有 成 功 地 鉴定 出 再 受 体 , 人 们 对 本 的 分 
子 作用 机 制 还 了 解 甚 少 。 本 文 从 三 个 方面 较为 详尽 地 介绍 了 近年 来 JH. 分 子 作 用 机 人 制 的 相关 研究 进展 : 1) JH 和 
Ecd 在 分 子 水 平 上 相互 作用 , JH 可 以 通过 改变 或 者 抑制 Ecd 信和 号 来 调控 昆虫 的 发 育 和 变态 ; 2) JH 核 受 体 的 两 个 
候选 基因 为 Met 和 USP; 3) JH 还 可 以 通过 膜 受 体 和 蛋白 激酶 C 传导 信和 号。 

关键 词 : 保 幼 激素 ; WBE: 保 幼 激素 受 体 ，Met; USP: 蛋白 激酶 C 
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Molecular mechanisms of juvenile hormone action 
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Abstract: Ecdysteroids (Ecd) and juvenile hormones (JH) play critical roles in regulating insect development 
and (metamorphosis. Though the molecular mechanisms of Ecd action are well understood now» those of JH 
action, in contrast» are still poorly known mostly because the JH receptor has not been successfully identified 
yet. In this review; we described three aspects of recent progresses in molecular mechanisms of JH action. 1. 
JH and Ecd cross-talk with each other at the molecular level. JH modulates or suppresses Ecd signal to 
regulate insect development and metamorphosis. 2. Met and USP are two potential JH nuclear receptors. 3. 
JH also transduces signal via membrane receptor and protein kinase C. 

Key words: Juvenile hormone: ecdysteroids: juvenile hormone receptor: methoprene-tolerant protein (Met); 


ultraspiracle (USP); protein kinase C (PKC) 

















保 幼 激素 (juvenile hormone, JH) 1f Eb E H 4) 1 KE JH AE BE BEWARE BE TY Xr— 
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世纪 ,但 人 们 对 JH 的 分 子 作 用 机 制 还 了 解 其 少 











中 发 挥 了 非常 重要 的 作用 。 对 鳞 翅 目 等 昆虫 的 幼虫 
而 言 , JH 可 以 阻止 赔 皮 激素 (ecdysteroids， Ecd #2 48 
变态 ,从 而 维持 幼虫 的 性 状 。 因 此 , JH 被 称 为 一 种 
维持 原状 的 (status quo ) 激 素 (Riddiford，1994; Wyatt 
and Davey; 1996; Gilbert et al.» 2000; Flatt et al.» 
2005)。 例 如 ,在 家 看 Bombyx mori 幼虫 的 早期 阶段 ， 
用 JHC ak JH 类 似 物 ) 处 理 , AY V 5 E 27] He 3L] t 
皮 而 产生 直 
























































馈 龄 幼虫 (Kamimura and Kiuchi, 2002); +H 
反 , 摘除 咽 侧 体 以 及 过 表达 JH 酯 酶 以 降低 本 含量 ， 
则 会 导致 幼虫 提前 变态 而 生成 小 晴 CTan et al.， 
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CRiddiford et al.» 2003: Wheeler and Nijhout; 2003: 
Dubrovsky; 2005; Riddiford, 2008). Æ 3¢ JH 和 
Ecd 在 分 子 水 平 上 的 相互 作用 ,JH SEP E AT, 以 
及 PKC 参与 的 JH 信号 传导 等 三 个 方面 较为 详尽 地 
介绍 近年 来 JH 分 子 作 用 机 制 的 相关 研究 进展 。 


1 保 幼 激素 和 虹 皮 激素 信号 传导 的 相 
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JH 对 很 
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密切 的 联系 。 例 如 , dE ZS 4 UE Choristoneura 
fumiferana JH 酯 酶 的 启动 子 区 域 发 现 了 一 个 30 bp 
的 下 反应 元 件 (JH response element; CfJHRE)。JH 15 
导 某 一 特异 性 转录 因子 结合 COHRE 后 启动 基因 转 
录 , 而 Ecd 则 抑制 JH 的 这 一 诱导 作用 (Kethidi et 
以 .，2004)。 通 过 基因 芯片 分 析 , dk RTL d 
Drosophila melanogaster 157 细胞 系 中 发 现 了 16^ JH 
诱导 表达 的 基因 , 并且 发 现在 它们 的 启动 子 区 域 都 
存在 一 个 29 bp 的 JH 反应 元 件 DmJHRE1。 
DmJHREI 可 以 特异 性 结合 FKBP39 和 Chd64, 同时 
FKBP39 和 Chd64 又 可 以 与 Ecd 受 体 复合 体 
Cecdysone receptor» EcR; ultraspiracle，USP) 以 及 一 候 
3 JH 3244 methoprene-tolerant (Met) 相 互 识 别 和 结合 
(Li et al.» 2007). Ecd 与 其 受 体 复合 体 EcR/USP 结 
合 后 诱导 一 系列 初级 反应 基因 (primary-response 
gene) [包括 E74, E75, E93 和 BRC ( Broad- 
Complex ) ] 的 表达 , 最 终 导 致 赔 皮 和 变态 过 程 中 的 纪 
fda) T- RI AWE (Yin and Thummel，2005)。 相 反 ， 
FKBP39 具有 阻止 果 晶 幼虫 脂肪 体 细胞 自 噬 的 功能 
(Juhász et al.» 20072. JH 与 FKBP39 的 相互 作用 
我 们 最 近 发 现 JH. 可 以 阻碍 Ecd 诱导 的 程序 性 旨 
死亡 提供 了 有 力 的 分 子 证 据 ( 未 发 表 )。 

Ecd 的 初级 反应 基因 BR-C 只 在 幼虫 师 转 变 过 
程 中 表达 ,因此 认为 BRC 是 师 期 决定 的 分 子 标记 
(Riddiford et al., 2003). ASHE BR-C 的 缺失 突变 体 
可 正常 发 育成 3 龄 幼虫 ,但 不 能 化 晴 CKarim et al.» 
1993). ZEAE 2 龄 幼虫 早期 过 表达 BR-Z3 可 以 阻 
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进一步 研究 表明 ,外 源 JH 能 诱导 BR-C EA d 3] 
的 腹部 表达 , 后 者 是 导致 预 成 虫 腹部 具有 是 期 特征 
的 直接 原因 (Zhou and Riddiford，2002)。 在 烟草 天 蛾 
Manduca sexta 的 幼虫 表皮 中 , Ecd 可 以 诱导 BR-C 的 
表达 ; FFA, Ecd 的 这 种 诱导 作用 能 被 JH 所 阻止 
(Zhou et al.» 1998). 183, — H. BR-C 开始 表达 , JH 
就 不 能 再 阻止 Ecd 对 BRC 的 转录 诱导 (Zhou and 
Riddiford, 2001). BR-C 不 在 晴 - 成 虫 转变 的 过 程 中 
表达 , Hn JH 时 ,可 以 诱导 BR-C 的 表达 
并 导致 晴 表 皮 的 再 次 形成 (Zhou and Riddiford， 
2002)。 和 烟草 天 蛾 相似 , 赤 拟 谷 次 早期 幼虫 摄食 
JH 类 似 物 后 , BR-C 的 表达 水 平 降低 , 并 形成 超龄 幼 
虫 (Konopova and Jindra, 2008; Suzuki et al., 2008). 
同样 ,在 亦 拟 谷 盗 的 晴 期 用 JH. 处 理 可 以 引起 BR-C 
的 过 表达 , 并 导致 晴 - 成 虫 转变 的 异常 (Konopova and 
Jindra，2008)。 总 而 言 之 ,在 除 果 晶 以 外 的 大 多 数 昆 
虫 中 , JH 阻止 师 期 决定 性 的 BR-C 基因 在 幼虫 - 晴 转 
变 过 程 中 的 表达 , 其 结果 是 生成 超龄 幼虫 ; 而 在 所 
有 昆虫 中 , 外 源 JH 都 可 以 诱导 BR-C TES X h e 
变 过 程 中 表达 ,其 结果 是 导致 晴 - 成 虫 转变 的 噶 常 。 


























































































































































































































2 保 幼 激素 受 体 基 因 及 其 功能 


Met 是 JH 52 (juvenile hormone receptor, JHR) 
的 一 个 最 佳 候 选 基因 , 至 少 可 以 肯定 Mer 在 JH AF 
WEAK BR-C 的 上 游 发 挥 作用 。 过 量 的 JH 处 理 能 
够 诱导 果 晶 幼虫 的 假 瘤 生 成 , 而 Met 突变 体 对 JH 的 


























IESE TE Fe i Rz AE po, 3 龄 幼虫 , 而 导致 幼虫 提前 变态 
而 生成 小 师 CZhou and Riddiford, 2002; Zhou et al.; 
2004)。 此 外 , 在 晴 期 早期 过 表达 BR-Z1 可 诱导 生 
具有 正常 头 胸部 ,但 却 具 有 透明 的 、 刚 毛 缺 失 的 肾 
期 特征 腹部 的 预 成 虫 (Zhou and Riddiford，2002 )。 
BR-C 决定 晴 期 命运 的 作用 在 许多 完全 变态 的 昆虫 
中 是 保守 的 。 例 如 ,利用 RNAi 的 方法 降低 BR-C 的 
表达 可 导致 家 大 (Uhlirova et al., 2003) FARA K 
Tribolium castaneum ( Konopova and Jindra, 2008: 
Suzuki et al.，2008) 不 能 完成 幼虫 - 肾 的 转变 , BF 
CE AE AS EE HY EL EC EE o 

可 以 肯定 , BR-C 不 仅 是 Ecd 的 初级 反应 基因 ， 






























































这 种 诱导 作用 具有 10 倍 以 上 的 耐 受 能 力 (Wilson 
and Fabian，1986)。 Met 编码 一 个 bHLH-PAS 转录 因 
T. 具有 典型 的 DNA 结合 结构 域 (Ashok et al.， 
1988)。 免 疫 组 化 研究 发 现 , Mer E br T (uit A BR 
胎 、 幼 虫 脂肪 体 、 器 官 芽 、 未 成 熟 的 唾液 腺 、 以 及 卵 梨 
和 雄 虫 附 性 腺 等 多 种 组 织 的 细胞 核 中 (Pursley et 
al .，2000)。 理 不 仅 能 强烈 特异 性 地 结合 Mer, 还 能 
迅速 诱导 Mer 的 转录 活性 (Miura et al.，2005), 所 以 
大 家 一 致 认为 Met 是 JHR 的 最 佳 候选 基因 。 但 令 
人 费解 的 是 : 尽管 Met 缺失 突变 体 成 虫 产 卵 延迟 、 
生殖 力 下 降 , 它 的 胚 后 发 育 基 本 正常 , 这 与 JHR 的 
重要 生理 功能 不 吻合 (Pursley et al., 2000). RER 

























































































还 参与 了 JH 的 信号 传导 (Riddiford et al.» 2003: 
Riddiford, 2008). SR Wi E; fo 2H H SE Be He AS f], 外 源 
JH 处 理 不 能 诱导 幼虫 额外 晓 皮 形成 超龄 幼虫 , 但 持 
续 给 幼虫 喂食 高 浓度 的 JH. 时 ,能 导致 生成 具有 晴 期 
腹部 特征 的 预 成 虫 (Riddiford and Ashbumer，1991 )。 






































现 果 蝇 中 还 存在 一 个 Met 的 同 源 基因 GCE C germ- 
cell expressed ), 二 者 的 和 蛋白质 水 平 有 ~ 70% 的 相似 
性 ,但 GCE 的 表达 水 平 却 不 到 Met 的 10。Met 和 
GCE 既 能 形成 同 源 二 聚 体 , 又 能 以 异 源 二 聚 体 的 形 
式 存在 (Godlewski et al.，2006)。 所 以 推测 , Met tik 
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失 突 变 没有 致死 表 型 ,可 能 是 GCE 的 互补 作用 造成 
的 。Wilson 实验 室 最 近 发 现 ,在 Met 缺失 突变 体 的 
基础 上 RNA 干扰 GCE, 可 导致 果 晶 晴 期 死亡 (未 发 
表 )。 这 与 我 们 发 现 的 JH se 4 tc I FH PG 
辫 ,JH 不 完全 缺失 的 果 晶 成 虫 生殖 能 力 下 降 等 表 型 
完全 吻合 (未 发 表 )。 同 时 ,位 于 Met 下 游 和 BR-C 上 
游 的 一 个 转录 因子 Kr-hl C Kriippel homolog 17) 的 缺失 
突变 体 也 是 晴 期 死亡 (Minakuchi et al., 2008), 也 为 
Met 就 是 JHR 提供 了 佐证 。 此 外 , JHAMT 过 表达 生 
成 过 量 的 JHCNiwa et al.» 2008) 5l Met 过 表达 (Barry 
et al .，2008) 都 能 导致 果 晶 在 幼虫 期 和 晴 期 死亡 , 推 
测 这 是 JH 信号 过 大 而 阻碍 了 幼虫 赔 皮 和 晴 变 态 所 
造成 的 。 与 大 多 数 昆 虫 不 同 , 赤 拟 谷 资 只 有 一 个 
Met 同 源 基 因 , RNA 干扰 Met 可 阻止 它 的 正常 变态 
(Konopova and Jindra; 2007). EAS MEH, BR-C £l Met 
的 相互 作用 非常 复杂 (Godlewski et al.» 20060. 1H 
Jé JH I Met 可 以 抑制 赤 拟 谷 盗 BR-C 在 幼虫 阶段 表 
iA, FEMI RE TEE BR-C 的 表达 ,说 明 BR-C YE Met 
的 下 游 (Konopova and Jindra; 2008). 

另外 一 个 JHR 候选 基因 是 USP (ultraspiracle)， 
USP 是 哺乳 动物 RXR RE] Js ED. "Rd USP 的 缺 
失 突变 体 胚胎 期 或 者 一 龄 幼虫 早期 死亡 , DNA 结合 
KER de fA y USP 弱 突变 体 一 龄 死亡 (Oro et al.» 
1992)。JH 和 USP 的 同 源 二 聚 体 结合 后 , USP 的 构 
象 发 生 显著 改变 (Jones and Sharp, 1997). JH X8 uf LA 
诱导 USP 特异 性 地 与 JH 反应 元 件 DR12 结合 。 在 
配 体 结合 区 域 发 生 点 突变 的 USP 不 再 与 本 结合 ， 
反而 成 为 了 JH 诱导 转录 的 抑制 子 (Jones et al.， 
2001; Xu et al.» 2002). JH 诱导 转录 需 结合 USP 
同 源 二 聚 体 , 并 且 不 需要 EcR 的 参与 (Fang et al .， 
2005)。 遗 憾 的 是 , USP 和 JH 的 结合 活性 相对 较 低 
CK, 2 4 pymol/1),; 所 以 人 们 一 直 怀 疑 它 是 否 是 JHR。 
但 是 , USP 和 甲 基 法 尼 酯 (甲壳 动物 和 果 晶 的 一 种 
JH) 具 有 很 高 的 结合 活性 (KK = 40 nmol/L) (Jones et 
al., 20060; 晶体 结构 研究 还 显示 在 USP 的 配 体 结 
合 区 域 具有 一 个 适合 JH 和 甲 基 法 尼 酯 结合 的 位 点 
(Dubrovsky，2005)。 由 于 USP 是 Ecd 受 体 复合 物 
EcR/USP 的 一 个 组 成 成 分 ,包括 遗传 学 等 方法 都 无 
法 确 评 地 证 明 或 者 排除 USP 就 是 JHR。 


3 保 幼 激素 信号 传导 和 得 白 激酶 C 
的 相互 作用 


基于 JH 功能 的 多 样 性 , Wheeler 和 Nijhout 































































































































































































































































































(2003) 提 出 JH 可 能 具有 多 种 受 体 。 有 实验 证 据 表 
8], JH 的 一 些 作 用 是 通过 一 膜 受 体 和 和 蛋白 激酶 C 
(protein kinase C; PKC) 信 号 通路 来 完成 的 (Wyatt and 
Davey，1996; Davey; 20072. JH 可 以 模仿 交配 行为 
诱导 和 促进 未 交配 雄 果 晶 的 附 性 腺 合成 蛋白 质 。 
PKC 突变 体 果 晶 的 附 性 腺 则 对 JH. 的 这 一 诱导 作用 
没有 反应 , 说明 JH 可 以 通过 PKC 传递 信号 
( Yamamoto et al.» 1988). Æ KWE V HE Locusta 
migratoria 的 滤 泡 细胞 中 也 发 现 了 类 似 的 现象 ,JH 和 
PKC 促进 剂 能 够 诱导 滤 泡 细胞 的 细胞 间距 变 大 。 王 
和 PKC 的 这 种 促进 作用 还 增加 了 细胞 膜 上 的 Na* , 
K* -ATPase 活性 , 它们 的 促进 作用 能 被 一 种 Na s 
K* -ATPase 抑制 剂 ouabain 所 阻 但 (Sevala and Davey: 
1993)。 进 一 步 研 究 发 现在 东亚 飞 蝗 的 滤 泡 细胞 上 
存在 一 种 与 JH 特异 性 结合 的 35 kDa 蛋白 (Sevala et 
al.，1995)。 以 上 结果 显示 JH 可 能 结合 一 膜 受 体 
后 ,通过 激活 PKC 活性 来 传递 JH fi o. 
相反 ,在 云 杉 卷 叶 蛾 (Kethidi et al.» 2006) Fil As 
亚 飞 凰 (Zhou et al.，2002) 中 ,还 发 现 PKC 诱导 的 磷 
酸化 可 以 抑制 H 诱 导 的 基因 转录 。 这 与 PKC 活性 
是 Ecd 信号 传导 所 必需 的 现象 相 吻 合 。 在 果 晶 的 唾 
液 腺 中 , PKC 抑制 剂 能 阻碍 Ecd 诱导 的 USP 磷酸 化 
以 及 基因 表达 (Sun and Song, 2006), 并且 改 变 EcR 
和 USP 的 亚 细 胞 定位 和 转录 活性 (Sun et al.» 
2007)。 其 中 , PKC 抑制 剂 能 阻碍 Ecd 诱导 的 RACKI 
( the receptor activated C kinase 1 ) 的 mRNA 和 蛋白质 的 
表达 (Sun et al., 2007). VES, ZED den uU, 
RACKI 对 Ecd 诱导 CHR3 的 表达 是 必需 的 (Quan et 
al.，2006)。 以 上 结果 显示 JH 可 能 和 PKC 抑制 剂 
的 作用 相同 。 

无 疑 , PKC BAG JH 的 信号 传导 。 但 PKC 促进 
还 是 抑制 JH 的 活性 ,或 者 二 者 的 相互 作用 是 否 具 有 
组 织 和 发 育 特异 性 ,还 有 待 进一步 的 研究 。 
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4 小 结 与 展望 

















综 上 所 述 ,JH 在 昆虫 的 发 育 和 变态 过 程 中 发 挥 
了 重要 的 调控 作用 。JH 可 以 通过 调节 Ecd 的 分 子 
作用 来 调节 昆虫 的 发 育 和 变态 (Riddiford et al.， 
2003; Riddiford，2008)。 在 大 多 数 情况 下 ,降低 JH 
滴 度 即 可 诱导 产生 类 似 于 提高 Ecd 滴 度 同样 的 生理 
效应 ,反之 亦 然 。 其 中 BR-C 在 JH 48 Ecd 信号 的 相 
互 作用 中 发 挥 了 重要 的 作用 。Met 参与 了 JH 的 信 
号 传导 ,并 位 于 JH 的 上 游 和 BR-C 的 下 游 。 但 是 ， 
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影 等 : 保 幼 激 素 的 分 子 作 用 机 制 At 

















Met 是 否 就 是 JHR 还 有 竺 进一步 证 明 。PKC 也 参与 
了 JE 的 信号 传导 ,并且 同 时 调节 JH 和 Ecd 两 条 信 
号 传导 途径 。 鉴 定 JHR 和 阐明 JH fa Ss fe SIRE 
直 是 昆虫 生理 学 家 和 昆虫 发 育 生物 学 家 的 一 个 非常 
困难 但 又 非常 重要 的 科学 命题 。 许 多 科学 家 不 遗 余 
力 地 参与 了 这 一 科学 难题 ,并 出 现 了 空前 的 竞争 状 
态 。 在 过 去 10 年 中 , 虽然 取得 了 巨大 的 成 绩 , 但 要 
达到 最 终 研究 目标 ,还 有 相当 长 的 距离 。 最 近 我 们 
实验 室 结合 果 蝇 遗传 和 家 和 春生 理 来 研究 JH 的 分 子 
作用 机 制 , 取 得 了 一 些 可 喜 的 研究 成 果 , 但 离 成 功 鉴 
定 JH 32 HERI B]. JH 信 号 传导 途径 存在 很 大 差距 ， 
还 有 待 全 力 以 赴 , 争 取 更 大 的 突破 。 
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